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Lokalisatie van de bijschildklieren tijdens operatie 
Het opsporen en verwijderen van al het hyperiunctionerende of 
pathologische bijschildklierweefsel tijdens een halsexploratie 
kan buitengewoon moeilijk zijn. Bonjer et al. beschrijven goe­
de resultaten van een methode waarbij zij tijdens de operatie 
370 MBq methoxy-isobutylisonitril (M IBI) toedienen, gemerkt 
met radioactief technetium. Vervolgens wordt met een kleine, 
Ín de hand gehouden, gammacamera op verschillende plaatsen 
in en rond het operatiegebied de radioactiviteit gemeten. Deze 
techniek had een sensitiviteit van 90.5% bij patiënten die voor 
de eerste maal een parathyreoïdectomie moesten ondergaan. 
Bij heroperaties (wegens persisterende of recidiverende hyper- 
parathyreoïdie) was de sensitiviteit niet veel lager (88,9%) en
bij patiënten met bij schil dkliercardnoom zelfs too%.
Bonjer HJ, Bruining HA, Pols HAP, Herder WW de, Eijck CHJ 
van, Breeman WAP,etal. Intraoperative nuclear guidance in benign 
hyperparathyroidism and parathyroid cancer. Eur J Nucl Med 1997; 
24:24^ 5 1.
Behandeling van Grawitz-tumoren (1): met monoklonale 
antistoffen
Monoklonale antistoffen worden meestal bereid via dc hybrido- 
mateehniek met muizencellen. Hierdoor bestaat echter de mo­
gelijkheid dat wanneer ze worden toegediend aan de mens, 
deze vervolgens antistoffen zal gaan vormen die gericht zijn te­
gen muizenantigenen, waardoor de effectiviteit zal afnemen. 
Daarom ontwikkelden Steffens et al, chimerische monoklonale 
antistoffen gemerkt met radioactief jodium (ülI-cG25o) en dien­
den deze toe aan patiënten met een niercelcarcinoom. Bij alle 
patiënten kwamen de tumor en de eventuele metastasen duide­
lijk in beeld, waarbij zeer hoge opnamen van de isotoop ter 
plaatse werden genieten. Daarom denken de onderzoekers dat 
ulI-cG25oniet alleen geschikt is bij de beeldvormende diagnos­
tiek van Grawitz-tumoren, maar mogelijk ook een goede kandi­
daat is voor radio-immunotherapie bij patiënten met deze tumor. 
Steffens MG, Boerman OC, Oosterwijk-Wakka JC, Oosterhof 
GQN, Witjes JA, Koenders EB, et al. Targeting of renal cell carci- 
noma with rodine-131-labeled chimeric monoclonal antibody G250. 
J Clin Oncol 1997;15:1529-37.
Behandeling van Grawitz-tumoren (2): niet met linomide 
In een fase-II-onderzoek stelden De Wit et al. vast dat linomi­
de, een quinolinederivaat met immuunmodulerende eigen­
schappen, geen enkele werkzaamheid bezat bij de behandeling 
van patiënten met een gemetastaseerd niercelcarcinoom en 
overigens redelijk goede prognostische vooruitzichten.1 Ook 
bij patiënten met een progressief en gemetastaseerd niercel­
carcinoom bleek de antitumorwerking van dit middel slechts 
zeer beperkt te zijn.2
1 Wit R de, Pawinsky A, Stoter G, Oosterom AT van, Fossa SD 
Paridauns R, et al. EORTC phase II study of daily oral linomide in 
metastatic renal cell carcinoma patients with good prognostic fac­
tors. Eur J Cancer 199733493-5«
- Pawinsky A, Oosterom AT van, Wit R de, Fossa S, Croies J, Sved- 
berg A, et al. An EORTC phase II study of the efficacy and safety 
of linomide in the treatment of advanced renal cell carcinoma. Eur 
J Cancer 1997;33:496-9.
Welke methode van bijnierextirpatie verdient de voorkeur? 
In principe bestaan er 3 technieken om een bijnier te verwij­
deren: de conventionele ‘open’ operatie en de laparoscopische 
benadering, waarbij men de keuze heeft tussen de transperito- 
neale en de endoscopische retroperitoneale adrenaleclomie. In 
een patiënt-controleonderzoek verrichtten Bonjer et al. bij 9 
patiënten een open bijnierextirpatie en bij 9 patiënten een la- 
paroscopische transperitoneale adrenalectomie, terwijl 12 pa­
tiënten werden geopereerd via de endoscopische retroperito­
neale techniek. Allen hadden een tumor in een bijnier met een 
diameter kleiner dan 6 cm, De operatie duurde het langst bij 
de transperitoneale benadering. Het bloedverlies en de be­
hoefte aan analgetica waren het minst na de endoscopische re­
troperitoneale adrenalectomie en ook konden de patiënten na 
deze ingreep het snelst uit het ziekenhuis worden ontslagen. De 
onderzoekers adviseren dan ook om patiënten met een kleine 
bijniertumor te opereren volgens de endoscopische retroperi­
toneale methode.
Bonjer HJ, Lange JF, Kazemier G, Herder WW de, Steyerberg EW, 
Bruining HA. Comparison of three techniques for adrenalectomy. 
Br J Surg 1997;84:679-82.
Depressies bij bejaarden worden niet goed  behandeld  
Voor de eerste maal is in Nederland een prospectief onderzoek 
verricht naar de resultaten van de behandeling van depressies 
bij bejaarde patiënten. Van de 372 deelnemende patiënten 
werd 90% behandeld met antidepressiva; vaak ging het om mo- 
notherapie en meestal om een ‘klassiek’ middel. Daarbij werd 
in 55% van de gevallen een dosering gekozen die lager was dan 
die welke wordt aanbevolen bij volwassenen. Als reden hier­
voor werd opgegeven dat de verwachtingen van de behande­
lende artsen vaak al niet hooggespannen waren en dat men bo­
vendien bang was voor bijwerkingen. In de 3 deelnemende zie­
kenhuizen werd bij slechts 33% tot 45% van de patiënten een 
volledig herstel bereikt. De auteurs stellen daarom dat er in 
Nederland een dringende behoefte bestaat aan nauwkeurige
richtlijnen voor de behandeling van depressies bij bejaarden. 
Heeren TJ, Derksen P, Heycop ten Ham BF van, Gent PPJ van. 
Treatment, outcome and predictors of response in elderly depressed 
in-patients. Br J Psychiatry 1997;170:436-40.
Vraag en antwoord
(De beantwoording van de in deze rubriek gestelde vragen berust op gegevens, ons verstrekt door daartoe geraadpleegde deskundigen)
Is doxycydine in de standaarddosering nog 
werkzaam?
vraag 6. Voor mijn sinusitis schreef mijn huisarts mij 8 tablet­
ten doxycydine 100 mg voor, volgens het bekende schema: 
eerste dag 2 tabletten en daarna 1 per dag. Die dosering kreeg 
ik 30 jaar geleden ook voorgeschreven, hoewel ik toen onge­
veer de helft woog van mijn huidige 100 kg; bovendien zijn de 
bacteriën die in mijn sinussen kunnen voorkomen er waar­
schijnlijk niet gevoeliger op geworden en is mijn lever ervaren 
geworden in het afbreken van toxische stoffen. Zo’n eenheids- 
dosering is natuurlijk zo gekozen dat er zoveel mogelijk 
patiënten en aandoeningen mee behandeld kunnen worden. 
Dit roept de volgende vragen bij mij op:
-  Mogen huisartsen nu nog hetzelfde resultaat verwachten van 
hun recept als 30 jaar geleden?
-  Rechtvaardigen de onderzoeksgegevens waarop 30 jaar gele­
den deze stand aard dosering werd gebaseerd deze keuze nog 
steeds?
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antwoord. Vele opvattingen over het gebruik van genees­
middelen zijn in de laatste 30 jaar gewijzigd. Ook op het gebied 
van antimicrobiële middelen is in de afgelopen jaren veel ver­
anderd. Dat betekent echter niet dat oudere middelen hun nut 
geheel hebben verloren. Dit is afhankelijk van de verwekkers 
die moeten worden bestreden en de resistentieontwikkeling
die is opgetreden.
Doxycycline is een middel dat al in 1966 op de markt is ge­
komen. Er is dan ook veel onderzoek gedaan naar de dosering 
en farmacokinetiek. De resultaten daarvan zijn ook nu nog gel­
dig, hoewel er tegenwoordig soms andere technieken zouden 
kunnen worden gebruikt om deze zaken te bepalen.
Bij infecties van de bovenste luchtwegen zijn de verwekkers 
met name Streptococcus pneum oniae, Haemophilus influenzae 
en Branhamella catarrhalis. Bij de twee laatstgenoemde ver­
wekkers zijn in de loop der tijd weliswaar veranderingen opge­
treden wat betreft het gevoeligheidspatroon voor penicilline en 
amoxicilline, maar niet voor doxycycline. Het voorschrijven 
van dit middel is dus nog steeds een goede keus.
Bij het opstellen van een doseringsadvius voor antimicro­
biële middelen moet rekening worden gehouden inet diverse 
aspecten: onder meer de toxiciteit van het middel, de werkza­
me concentratie in het serum en ter plaatse van de infectie, en 
de weefselpenetratie. Doxycycline is een relatief weinig toxisch 
middel dat op bepaalde plaatsen wordt gestapeld, vooral in de 
slijmvliezen van de sinussen, in het longweefsel, de lever, de 
gal, de prostaat en de nieren. De concentraties die op die plaat­
sen worden bereikt, zijn tenminste 2 keer zo hoog als de se- 
rumconcentraties. Door deze distributie, die nauwelijks plaats­
vindt in vetweefsel, is de dosering weinig afhankelijk van het
lichaamsgewicht.
ín het algemeen wordt de lever niet ervarener in het afbre­
ken van toxische stoffen. Dat geldt alleen maar voor combina­
ties met stoffen die een enzym in duet ie kunnen veroorzaken, 
zoals rifampicine. Het is overigens wel beschreven dat de eli­
minatie van doxycycline trager is bij ouderen. Het geneesmid­
del verblijft dan ook langer in het lichaam en heeft dus een ver­
lengde activiteit. En goede verklaring hiervoor is er niet.
Referaten
Inwendige geneeskunde
Prognostische betekenis van diabetes mellitus en
hypertriglyceridemie bij mannen m et hypertensie 
Hoewel bloeddrukverlagende behandeling met bèta-blokke- 
rende stoffen en diuretica het risico op cardiovasculaire com­
plicaties zeker doet afnemen, valt het effect ten aanzien van de 
cardiale complicaties enigszins tegen. Eén van de verklaringen 
hiervoor zou kunnen zijn dat deze middelen nogal eens meta- 
bole bijwerkingen hebben, zoals het uitlokken van diabetes 
mellitus of hypertriglyceridemie, die het gunstige effect van 
een bloeddrukdaling weer tenietdoen. Een groep Zweedse on­
derzoekers toetsten deze hypothese onlangs in een groep van 
686 hypertensieve mannen van middelbare leeftijd die in de pe­
riode 1970-1974 aan een bevolkingsonderzoek hadden meege­
daan en die daarna gedurende 15 jaar waren gevolgd.1 In deze 
periode werden zij vrijwel uitsluitend met bèta-blokkeerders 
en (of) diuretica behandeld, waarbij jaarlijks werd nagegaan of 
er coronaire hartziekte en diabetes mellitus waren opgetreden. 
De incidentie van coronairaandoeningen werd niet alleen 
gerelateerd aan de uitgangswaarden van serumcholesterol en 
triglyceriden, maar ook aan de waarden tijdens de observatie­
periode. Hetzelfde gold voor het aanwezig zijn van diabetes.
De resultaten van dit observationele onderzoek bevestigden 
nog eens dat diabetes mellitus, hypercholesterolemie en hyper­
triglyceridemie de kans op coronaire hartziekte sterk doen 
toenemen, althans wanneer deze risicofactoren aanwezig zijn 
voordat met bloeddrukverlagende therapie wordt begonnen. 
Wanneer deze metabole afwijkingen evenwel tijdens de 
behandeling ontstaan waren, was hun invloed aanmerkelijk 
minder groot. Alleen voor de onder de behandeling ontstane 
hypercholesterolemie gold dat die het risico op coronaire com­
plicaties significant vergrootte. Een stijging van de triglyceri- 
despiegel of het ontstaan van diabetes mellitus tijdens thera­
pie had geen significante toename van het risico tot gevolg.
Op grond van deze bevindingen concluderen de onderzoe­
kers dan ook dat, met uitzondering van hypercholesterolemie, 
metabole afwijkingen die ontstaan tijdens behandeling met 
bèta-blokkeerders of diuretica geen invloed hebben op de 
prognose. Men bedenke daarbij echter dat deze conclusie al­
leen geldig is voor mannen van middelbare leeftijd met hyper­
tensie. Vooralsnog is er onvoldoende reden de ‘oude’ anti-
hypertensiva op grond van hun bijwerkingen als inferieur te 
beschouwen ten opzichte van de nieuwere, metabool neutrale, 
middelen, De resultaten sporen niettemin wel aan tot het op­
zetten van een prospectief, gerandomiseerd onderzoek waarin 
de prognostische betekenis van de diverse behandelvormen 
wordt nagegaan.
LITERATUUR
1 Samuelsson O, Pennert K, Andersson O, Berglund G, Hcdner T, 
Persson B, et al. Diabetes mellitus and raised serum triglyceride con­
centration in treated hypertension -  are they of prognostic impor­
tance? Observational study. BMJ 1996;313:660-3 .
P.W.DE LEEUW
Complicaties bij van insuline afhankelijke diabetes mellitus’ 
worden veroorzaakt door verhoogde bloedglucosewaarden: 
de ‘Stockholm diabetes intervention study' (SDIS) na een 
follow-upduur van 10 jaar 
Intensieve insulinetherapie en het (bijna) bereiken van 
normoglykemie vertragen het ontstaan van microvasculaire 
complicaties bij van insuline afhankelijke diabetes mellitus 
(IDDM). In de ‘Stockholm diabetes intervention study’ (SDIS) 
werd aan IDDM-patiënten at random intensieve conventio­
nele therapie (ICT) of standaardtherapie (ST) toegewezen. 
Nadat eerder de 7 ,5-jaarsresultaten gerapporteerd waren, was 
het huidige doel van Reichard et al. de gevolgen van het te­
ruggaan naar routine-diabeteszorg voor beide groepen te on­
derzoeken.1 Verder keken zij naar onafhankelijke risicofacto­
ren voor het ontstaan van late complicaties.
Na randomisatie kregen 43 patiënten ICT en 48 patiënten 
ST en na een follow-upduur van 10 jaar werd gekeken naar de 
sterfte, de vasculaire complicaties, de 'body mass index1 (BMI, 
kg/m2), ketoacidotische en ernstige (hulp van iemand anders 
vereisende) hypoglykemische ontregelingen, bijwerkingen en 
algemeen welbevinden. Er werd tijdens het verloop van het on­
derzoek gestreefd naar een hemoglobine-Alc (HbAlc)-waarde 
van 7 ,0% en patiënten met een bloeddruk boven 140/90 mmHg 
kregen antihypertensieve medicatie. Na 10 jaar werd 89% van 
de ICT-patiënten en 7 1% van de ST-patiënten behandeld met 
minimaal 3 insuline-injecties per dag.
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